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RESUMEN
Entre las plantas más importantes con alto contenido de principios activos que se emplean como agentes
terapéuticos para la cura efectiva de diferentes enfermedades, se encuentra el árbol Nim (Azadirachta
indica A. Juss). En el presente estudio se determinó el efecto del extracto de hojas de Nim sobre la
Diabetes Mellitus inducida por estreptozotocina. Se utilizaron ratones hembras adultas de la cepa NMRI,
colocadas en las condiciones del bioterio de 10 animales/jaula. Las hembras fueron asignadas
aleatoriamente a tres grupos: uno Control (no se le suministró extracto de Nim) y dos Experimentales con
un suministro de extracto acuoso de hojas de Nim, al 10% y 20%, respectivamente. A todos los animales
se les indujo diabetes mediante inyección i.p. de estreptozotocina (40 mg/Kg de peso corporal durante 5
días). A los 0, 15 y 30 días postratamiento se determinó a todos los animales glucosa plasmática mediante
kit comercial Wiener Lab. Además, se realizó control semanal de glucosa, cuerpos cetónicos y pH en orina
mediante cintas reactivas de Combur test. Los resultados indicaron que la administración oral del extracto
acuoso de Nim a una concentración del 10%. mostró que pudo revertir el proceso diabetogénico porque la
glicemia tanto a los 15 y 30 días postratamiento, fue semejate al valor obtenido en el día 0, el peso corporal
inicial se mantuvo a los 15 días de experimentación para aumentar a los 30 días. Además, la ingesta de
agua y de alimento tendió a disminuir como así mismo en la orina la glucosa y cuerpos cetónicos fueron
negativos.
Palabras Clave: Nim (Azadirachta indica), Diabetes Mellitus, ratón.
                                                                                   ABSTRACT
Among the most important plants with high content of active substances used as therapeutic agents for
effective cure of different diseases, is the Nim tree (Azadirachta indica A. Juss). In the present study, the
effect of Neem leaf extract on streptozotocin-induced diabetes mellitus, was determinated. Were used adult
female mice of strain NMRI, placed in the animal laboratory conditions of 10 animals / cage. Females were
randomly assigned to three groups: a control (not supplied him with Neem extract) and two experimental
with a supply of aqueous extract of Neem leaves, 10% and 20% respectively. All animals were diabetes-
induced by ip injection of streptozotocin (40 mg / kg body weight for 5 days). At 0, 15 and 30 days after
treatment was determined for all animals plasma glucose using commercial kit Wiener Lab also performed
weekly monitoring of glucose, ketones bodies and pH in urine using strips Combur test. The results
indicated that oral administration of aqueous extract of Neem at a concentration of 10% was able to reverse
the diabetogenic process because glucose both 15 and 30 days after treatment, was similar to the value
obtained on day 0, the initial body weight was maintained at 15 days of experimentation to increase at 30
days. In addition, water and food intake tended to decrease and in the urine glucose and ketone bodies
were negatives.
Palabras Clave: Nim (Azadirachta indica), Diabetes Mellitus, mice.
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El objetivo de esta investigación fue estudiar el
efecto del extracto acuoso de hojas del árbol Nim
(Azadirachta indica A. Juss) en la Diabetes Mellitus
(DM) inducida por estreptozotocina (STZ) en ratones
NMRI hembras adultas.
Aspectos metabólicos de la Diabetes Mellitus:
La DM es un comjunto heterogéneo de alteraciones
metabólicas caracterizadas por intolerancia a la glucosa
e hiperglicemia crónica. Así, la DM tipo 1 es un
desorden autoinmune en el cual hay destrucción de
las células   del páncreas con caída de la producción
endógena de insulina; la suceptibilidad a este tipo de
DM está influenciada por factores tanto genéticos
como ambientales [1]. Por su parte, son rasgos
distintivos de la DM tipo 2: la resistencia a la insulina,
la disfunción y el deterioro de las células [2].
En un animal, la hiperglicemia puede indicar que
existen alteraciones de los procesos metabólicos
mediados por la acción de la insulina, como por
ejemplo, en la captación de glucosa a nivel muscular
o hepático, y en la gluconeogénesis en el hígado [3].
En el diabético descompensado, los ácidos grasos
libres, los triglicéridos y generalmente el colesterol se
encuentran elevados en el plasma. La mayor
concentración de ácidos grasos libres es consecuencia
de un mayor flujo de estos desde los depósitos
adiposos hacia el hígado y otros tejidos [4].
La insulina estimula el almacenamiento de los
triacilgliceroles al inactivar la triacilglicerol lipasa, que
es la enzima encargada de hidrolizar los enlaces éster
de las moléculas de grasa en el adipocito [5].
Un aumento de la lipólisis ocasiona la pérdida de la
influencia inhibidora normal de la insulina sobre una
lipasa hormonosensible que se encuentra en el tejido
adiposo. Además la disminución de la utilización de la
glucosa da como resultado una menor disponibilidad
del glicerol-3-fosfato para la reestirificación de los
ácidos grasos en el adipocito [5].
Inducción experimental de la Diabetes Mellitus:
La estreptozotocina es un antibiótico de amplio
espectro que presenta propiedad antitumoral,
oncogénica y diabetogénica [6]. Esta última se
caracteriza por inducción de insulinosis que lleva a
destrucción de las células beta del páncreas [7]. Es
ampliamente usada como un método de inducción de
diabetes experimental en animales [8, 9]. En ratas
adultas hembras Sprague-Dawley administradas por
vía intraperitoneal en una dosis de 40 mg de STZ por
Kg de peso corporal, durante cinco días consecutivos,
ha permitido evaluar algunos parámetros fisiológicos
y bioquímicos que se producen en la diabetes tipo I
[10]. Asì mismo, para la determinación de la actividad
de la lipasa hepática, se ha administrado STZ en dosis
de 65 mg/Kg en ratas machos de la cepa Wistar [11].
Propiedades del Nim (Azadirachta indica A.
Juss):
Es tradicional en los países asiáticos el uso me-
dicinal del Nim (Azadirachta indica A. Juss) y en los
lugares donde el árbol ha sido introducido, como en
América Tropical y Africa. A su utilidad e importancia,
se debe añadir el aspecto económico ya que es un
cultivo de fácil manejo agronómico, de rápido
crecimiento, fácil de adquirir, de bajo costo, lo cual
permite obtener productos naturales de menor precio
que los químicos que son aplicados tradicionalmente
para combatir enfermedades y plagas que atacan al
hombre, animales y vegetales y por su origen biológico,
no ocasiona efectos nocivos al agroecosistema [12].
En el territorio norte de Australia se ha reportado el
cultivo del Nim y se ha detallado las características de
esta especie, tales como aspectos botánicos,
ecológicos y de los productos que se pueden elaborar
de la planta [12].
El 90% de la población de muchos países africanos
actualmente confía exclusivamente en las plantas como
la fuente para obtener medicinas, por lo que en el año
2000 la Organización Mundial de la Salud en la carta
de Ginebra, recomendó la investigación en el área de
la medicina obtenida de las plantas, particularmente
en enfermedades crónicas tales como la DM [13, 14].
En Trinidad y Tobago durante varios años, se han
realizado estudios sobre las plantas medicinales, en-
tre las cuales se encuentra el Nim, usadas en el
tratamiento de diferentes enfermedades en perros.
Una de las investigaciones se realizó desde el año 1995
al 1998 mediante entrevistas a un grupo de 86
profesionales relacionados con la salud animal canina
(criadores, veterinarios, extensionistas y técnicos)
además de 28 practicantes de la etnoveterinaria. En
la etapa final se organizó 4 reuniones de trabajo con
55 de los entrevistados, para discutir los datos
etnoveterinarios obtenidos, entre los cuales el Nim
junto con otras especies vegetales se les ubicó entre
los antihelmínticos [15].
Para evaluar en el Nim su posible efecto
anticancerígeno, Tepsuwa et al. [16] realizaron un
estudio en el que se administró durante tres semanas
flores de Nim en la dieta de ratas hembras de la cepa
Sprague Dawley, distribuidas antes, durante y después
de ser inducido el cáncer mamario; la dieta de flores
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de Nim, disminuyó la actividad de algunas
monooxigenasas dependientes del P-450, lo que
demostró tener el efecto de prevenir el cáncer
mamario en ratas, de igual forma al administrar la
dieta a los animales con previa inducción de cáncer,
los efectos fueron una reducción en la multiplicación y
formación de tumores tanto benignos como malignos
en la glándula mamaria y a nivel hepático, en el orden
de 44,0 y 88,9%, respectivamente.
Entre los efectos terapéuticos del Nim, ha sido
establecido su acción contra la Malaria ya que inhibe
in vitro al citocromo P-450 del Plasmodium falciparum
responsable de esta enfermedad [17].
El efecto del extracto de hojas frescas de Nim en
dosis de 500 mg/Kg, sobre el daño hepático causado
por el Paracetamol (2 g/Kg) en ratas, fue establecido
por Bhanwra et al., con base a los niveles sanguíneos
de aspartato aminotransferasa y gamma glutamil
transpeptidasa, los cuales se mostraron
significativamente disminuídos paralelamente a la
reducción de la necrosis hepática inducida por el
Paracetamol [18].
En la Unidad de Investigación en Ciencias
Funcionales Dr. Haity Moussatché (UNIHM) del
Decanato de Ciencias Veterinarias, UCLA, se ha
estudiado el efecto del extracto acuoso de hojas
frescas de Nim, sobre la úlcera gástrica inducida por
estrés por inmovilización a 7ºC, con un ayuno previo
de 24 horas. Se obtuvo como resultado que el extracto
crudo acuoso de las hojas de Nim revertió el daño
gástrico ya que el tejido se mostró sano, lo que no se
observó en los animales controles no recibieron el
extracto presentaron un extenso daño de la mucosa
gástrica inclusive con áreas perforadas, este efecto
fue dependiente de la concentración del extracto y de
la vía de administración [19].
Los extractos de Nim pueden reducir la actividad
de la aldosa reductasa presente en las cataratas
inducidas en ratas por la Diabetes Mellitus. La
actividad inhibitoria del Nim sobre la aldosa reductasa
fue mayor comparada con extractos obtenidos de otras
plantas como la Ocimum sanctus, Withania somnifera
y Curcuma long [20].
Efecto hipoglicemiante del Nim (Azadirachta in-
dica A. Juss):
En un estudio sobre la diabetes inducida en ratas,
se evaluaron 30 plantas usadas en medicina en la In-
dia, entre las que se incluyó al Nim; los resultados
obtenidos confirmaron su efecto hipoglicemiante tanto
en extracto acuoso como en solvente orgánico. La
combinación (1:1) del extracto acuoso preparado con
polvo de raíz y de hojas de A. Augusta y de A. indica,
administrada por vía oral en dosis de 200 mg/Kg una
vez al día por 8 semanas, a ratas diabéticas por
aloxano, indujo una disminución significativa de la
glucosa en sangre en ayunas, la prueba de tolerancia
de glucosa [21]. El extracto acuoso también disminuye
la formación de peróxidos de lípidos cuantificados por
TBAR`S (sustancias reactivas con el ácido 2-
tiobarbitúrico) [22].
En un estudio en ratones machos, el efecto del
extracto acuoso de diez plantas, en el tratamiento de
la DM, dio como resultado que tres de estas plantas,
entre ellas el Azadirachta indica A. Juss, mostraron
actividad hipoglicemiante, mediada posiblemente por
su capacidad inhibitoria sobre el cortisol [23].
Efecto antioxidante del Nim (Azadirachta indica
A. Juss):
Estos últimos años, se han centrado los estudios
en el papel del estrés oxidativo, entre otros factores,
debido a que puede constituir el acontecimiento
dominante y común en la patogenia de las
complicaciones diabéticas [24].
Robertson et al. han indicado que la hiperglicemia
residual, especialmente la posterior a la ingestión de
alimentos, genera ROS (formas reactivas del oxígeno)
que inducen EO en las células   del páncreas. Esta
aseveración está apoyada en sus observaciones de que:
la exposición de islotes aislados, a altas
concentraciones de glucosa, causa aumento del nivel
intracelular de peróxidos que no puede ser neutralizado
puesto que las células   presentan intrinsicamente baja
actividad de proteínas antioxidantes, lo cual las hace
vulnerables a la acción de las ROS, así el tratamiento
con antioxidantes protege a los modelos animales de
DM (ratas Wistar diabéticas por STZ) contra el
desarrollo completo de la hiperglicemia. Los autores
postulan que el mecanismo molecular causante del
efecto negativo de la glucosa sobre la funcionalidad
de las células  , se debe a la desaparición de dos
promotores (PDX-1 and MafA) de la actividad
insulínica, ya que han demostrado que la
administración in vitro de antioxidantes, previene la
desaparición de estos factores de transcripción con
normalización de la expresión genética de la hormona
[25].
Además, el tratamiento oral de ratas diabéticas
por STZ con extractos (500 mg/kg de peso corporal)
de Allium sativum, Azadirachta indica, Momordica
charantia, y Ocimum sanctum, no solamente
disminuye el nivel de glucosa sanguínea sino que
también inhibe la formación de peróxidos lipídicos en
la sangre y reactiva enzimas antioxidantes en los
glóbulos rojos, con restauración de los niveles de
glutatión reducido y de metales trazas [26].
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MATERIALES Y MÉTODOS
Población y Muestra: Se utilizaron ratones
hembras NMRI adultas con peso promedio de 27,5±2,5
g, provenientes del Bioterio Central de la UCL.A, de
éstos se seleccionaron al azar 30 hembras que fueron
colocadas de 10 animales por jaula, bajo ciclos de luz
de 12 horas, en las condiciones estandarizadas del
Bioterio de la UNIHM y con libre acceso al agua y a un
alimento comercial para ratones Ratarina® (Protinal,
Venezuela). Este alimento concentrado en pellets
contiene: proteína cruda 26%, grasa cruda 2%, fibra
cruda 6% y extracto libre de nitrógeno 40%. Las hembras
fueron asignadas aleatoriamente a tres grupos: uno
Control (no se le suministró extracto de Nim) y dos
Experimentales con un suministro de extracto acuoso
de hojas de Nim, al 10% y 20%, respectivamente.
Preparación del extracto acuoso de Nim: A 100
gramos de hojas frescas de Nim se agregó 100 ml de
agua y se procesó en un extractor de jugo (Oster,
modelo 3167-014, China). De este extracto
concentrado de hojas de Nim se preparó dos diluciones
acuosas p/v, una al 10% y otra al 20%, para ser
suministradas diariamente a los animales, en el agua
de bebida durante 30 días.
Inducción de Diabetes Millitus: Se realizó
mediante una inyección i.p. diaria de estreptozotocina
(Sigma Chemical Co, St Louis, MO, USA) disuelta en
buffer citrato sódico 0,05 pH 4,5 M, en una dosis de
40 mg/Kg de peso corporal durante 5 días, de acuerdo
a Like y Rossini [8]. El grupo experimental se dividió
en dos subgrupos a los cuales se les suministró a través
del agua de bebida durante 30 días, el extracto acuoso
de hojas de Nim en concentraciones de 10 y 20%,
respectivamente.
Determinación de glucosa plasmática: A todos los
animales, sin someterlos a ayuno, se les extrajo por
punción de la vena coccígea media, una muestra de
sangre la cual se recolectó en tubo Eppendorf con
anticoagulante (EDTA-Na4 al 2%). Se separó el plasma
por centrifugación a 800 x g durante 20 min en una
microcentrífuga refrigerada para tubos Eppendorf
(Brinkman Instr. modelo 5402, Westbury, NY, USA). En
el plasma se determinó la concentración de glucosa
plasmática a los 0-15 y 30 días post tratamiento con
extracto de Nim. La cuantificación se realizó mediante
el sistema enzimático de la Glucosa oxidasa / Glucosa
peroxidasa diseñado por Trinder [27] y evaluado por
Lott y Turner [28]. Se utilizó un kit comercial Wiener
Lab (Rosario, Argentina).
Adicionalmente, se realizó seguimiento diario del
peso corporal mediante una balanza para animales
(Ohaus, Triple Beam serie 700, Florham Park, NJ, USA).
También la cantidad de agua consumida se determinó
diariamente y se calculó el promedio semanal por ani-
mal. El alimento consumido se determinó al final de
cada semana. Estas mediciones realizadas en los
diferentes grupos permitieron establecer una
tendencia en el comportamiento diabético de los
animales.
Determinación de parámetros urinarios: A partir
del día 0 y hasta los 30 días se realizó la medición
semanal en orina de pH, glucosa y cuerpos cetónicos
mediante cintas reactivas Combur test (Boehringer
Mannheim GmbH, Mannheim, Alemania). Para obtener
la muestra de orina se presionó suavemente la zona
abdominal baja del ratón y la gota obtenida se vertió
sobre la cinta reactiva.
Análisis de los Datos: El análisis estadístico de los
datos obtenidos se reslizó mediante el programa SPSS
versión 17.0 para Windows. Se les aplicó una prueba
descriptiva (media, desviación estándard, error tipo
de las medias) y una de comparación de las medias
(Prueba "t" de Student, P<0,05).
           RESULTADOS Y DISCUSION
Peso Corporal: A través del tiempo de
experimentación, el peso corporal de los ratones sufrió
cambios que se muestran en la Tabla I. Se puede
observar que el grupo control (diabético sin
administración de extracto acuoso de Nim) presentó
una disminución significativa del peso, lo cual se
mantuvo hasta los 30 días post-administración de STZ.
Este resultado está de acuerdo con lo reportado por
Mora et al. [29] quienes obtienen una baja del peso
corporal en ratas Wistar con DM inducida por STZ (33
mg/Kg de peso) a los 20 días de haber iniciado la
experimentación. Esta disminución se explicaría
porque en la DM se suple la disminuída utilización de
carbohidratos, como fuente de energía, con
degradación de proteínas con pérdida de masa mus-
cular, a lo que hay que sumar la elevada diuresis del
diabético, que también induce baja de peso.
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muestra en el gráfico 1.
Concentración Sanguínea de Glucosa: En el Gráfico
N°1 se puede observar que el grupo control (diabético
sin administración de Nim) la concentración sanguínea
de glucosa sin ayuno, aumentó notablemente en
relación al nivel observado al dia 0, la diferencia fue
altamente significativa (P<0,005) a los 30 días
postratamiento con STZ. Estos resultados están de
acuerdo con otros autores que han indicado que en
ratas Wistar la administración de STZ en una sola dosis
de 33 mg / Kg de peso corporal induce inicialmente
una baja de la glucosa sanguínea en ayunas, la cual a
los 5 días postratamiento alcanza niveles de 200 mg/
dL, aumento altamente significativo en relación al
valor control sin STZ (70mg/dL) y que se mantiene
hasta el final de la experiencia (22 días). Con una
dosis de 50 mg STZ / Kg de peso, los niveles sanguíneos
de glucosa en ayunas llegan a 300 mg/dL que son
mantenidos hasta el final de la observación [29].
En el grupo con administración de extracto acuoso
al 10% de Nim, los niveles de glucosa sanguínea tanto
a los 15 y 30 días postratamiento, no fueron
estadísticamente diferentes del valor obtenido en el
día 0. A diferencia del grupo con administración de
extracto acuoso al 20% de Nim que presentó
hiperglicemia estadísticamente significativa a los 15
días (P<0,05) y 30 días (P<0,001) postratamiento en
relación al nivel de glucosa observado en el día cero
de este grupo.
Estos resultados indicaron que el extracto acuoso
al 10% de Nim suministrado por vía oral, mostró un
efecto hipoglicemiante en animales con DM inducida
por STZ en dosis de 40 mg/Kg de peso corporal du-
rante 5 días. En relación a esto, Akinola et al. [31]
han expresado que los medicamentos a base de plantas
son terapias complementarias en el manejo de la dia-
betes mellitus. Estos autores estudiaron el efecto sobre
la glucosa sanguínea y la histopatología de los islotes
pancreáticos, del tratamiento crónico de ratas Wistar
diabéticas por STZ (única inyección i.p. de 70 mg/kg
peso corporal) con el extracto etanólico de hojas de
A. indica (Nim) administrado por vía oral por 50 días.
Todas las ratas con hiperglucemia en el grupo tratado
con el Nim se habían convertido en normoglucémicas
al final de la semana 2. Por 50 días, el número de
células   viables fue mayor en las ratas tratadas con
Nim. Los resultados confirman el efecto
hipoglucemiante del Nim y sugieren el potencial de
esta especie vegetal en la mejora de las lesiones de
los islotes pancreáticos en la DM.
En el presente estudio, una mayor concentración
de Nim (20%) no indujo el efecto hipoglicemiante
esperado, quizás a cierto grado de rechazo por parte
de los ratones debido posiblemente al sabor amargo
de la solución. En un reporte anterior ha sido indicado
que el efecto protector del extracto acuoso de Nim,
en la mucosa gástrica a la úlcera inducida por estrés a
baja temperatura, no se manifiesta a altas
concentraciones del Nim [19].
Medición en orina de Glucosa, Cuerpos Cetónicos
y pH: Al inicio del estudio los ratones de los tres grupos
(control, Nim 10% y Nim 20%) presentaron en orina,
glucosa y cuerpos cetónicos negativos. El pH promedio
para el grupo control fue 7,25 ±0,95, para el grupo
Nim 10% fue 7,40± 0,55 y para el grupo Nim 20% fue 8
±0,1. En el transcurso del tiempo experimental, el 60%
de los ratones controles presentó glucosa y cuerpos
cetónicos positivos en orina, cuyo pH se acidificó a
5,80 ± 0,45. Con respecto a los grupos administrados
con extracto acuoso de Nim, también disminuyó el pH
urinario a 5,60 ± 0,55 (Nim 20%) y 6,8 ± 1,09 (Nim
10%). Así mismo, este último grupo continuó con
glucosa y cuerpos cetónicos negativos a diferencia del
grupo Nim 20%, en el cual el 20% de los ratones
presentó glucosa y cuerpos cetónicos positivos en
orina. Mendoza et al. [32] han indicado que el análisis
de orina de ratones NMRI hembras con DM inducida
por STZ (en dosis de 40 mg/Kg de peso corporal du-
rante 5 días) realizado el día 0 y luego semanalmente,
para evidenciar presencia de glucosa, cuerpos
cetónicos y valor de pH, con el uso de cintas reactivas
Combur test, revela que a los quince días luego de la
inducción de Diabetes Mellitus, todos estos parámetros
variaron. El nivel de glucosa en orina en de 50 mg/dL,
cuerpos cetónicos positivos (+) y el pH de su valor
normal 6, baja a 5. Estos valores se mantienen hasta
los 30 días postratamiento.
El mecanismo de acción de la STZ se inicia con su
entrada a las células   por la vía del transportador de
glucosa (GluT2), lo que causa alquilación del ADN con
activación de la ADP-poliribosilación, proceso que es
más importante para la acción diabetogénica de la
STZ que el daño del ADN mismo porque provoca
depleción celular de NAD+ y ATP. Después del
tratamiento con STZ hay aumento de la defosforilación
del ATP lo que proporciona sustrato para la xantina
oxidasa con formación de radicales superóxidos y





cantidades tóxicas de NO que inhibe la actividad de la
aconitasa y participa en el daño al ADN. Todo este
conjunto de acciones de la STZ dá como resultado la
destrucción de las células   por necrosis [33]. Ante
este devastador efecto de la STZ sobre las células
productoras de insulina, que puede asemejarse a lo
que sucede en la DM no inducida, cabe esperar que
tanto el Nim como otras especies vegetales abran la
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posibilidad de una nueva generación de medicamentos
con efecto antidiabético particularmente sobre la
protección y regeneración de los islotes, mas aún
cuando actualmente se añade otra propiedad al
extracto de Nim, la de ser neuroprotector. En un
estudio realizado por Akinola et al. [34] se muestra
que la diabetes mellitus no tratada se asocia con déficit
prefrontal de los cuerpos de Nissl determinado por
análisis morfológico y estrés oxidativo, cuantificado
por los niveles de malondialdehído  y de la glutatión
peroxidasa , en ratas Wistar. La ausencia de estos
déficits en las ratas tratadas con extracto de hojas de
Nim amargo, sugiere un efecto neuroprotector del
extracto, en ratas diabéticas inducidas por
estreptozotocina. Esto puede mejorar la función
cognitiva de la corteza prefrontal cuya falla se presenta
en la diabetes mellitus.
                        CONCLUSIÓN
Los resultados obtenidos permiten concluir que la
Estreptozotocina indujo un estado diabetogénico en
ratones hembras adultas de la cepa NMRI. La
administración oral del extracto acuoso de Nim
(Azadirachta indica A. Juss) a una concentración del
10%. mostró la capacidad de revertir el proceso
diabetogénico. Este hallazgo es valioso tanto en
medicina humana como veterinaria, puesto que
permitiría el uso terapéutico del Nim como agente
hipoglicemiante en la DM, además de su bajo costo.
Es necesario tener en cuenta lo que indican Thakur
et al. [35] con respecto a que los extractos de plantas
son de composición compleja y se deben hacer grandes
esfuerzos dirigidos al aislamiento, identificación y
purificación de los constituyentes bioactivos
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